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У роботі запропоновано модель імуносенсора, яка грунтується на системі решітчатих 
диференціальних рівнянь із запізненням. Побудова моделі грунтується на ряді біологічних 
припущень щодо взаємодії колоній антигенів та антитіл, а також дифузії антигенів. Для опису 
дискретних у просторі колоній, локалізованих у відповідних пікселях, використовується апарат 
решітчатих диференціальних рівнянь 
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Вступ 

Розвиток науки 1 техніки потребує появи нових методів детекції. Тому в науці 
та промисловості зростає інтерес до біосенсорів. Біосенсори є альтернативою до 
загальновикористовуваних методів вимірювання, які характеризуються поганою 
вибірковістю, високою вартістю, поганою стійкістю, низьким відгуком і переважно 
можуть використовуватися лише високодосвідченим персоналом. Біосенсори - це 
нова генерація сенсорів, яка використовує у своїй конструкції біологічні матеріали, 
які надають високу вибірковість, селективність, точність, дають змогу здійснювати 
швидкі і прості вимірювання |1|. Біосенсори характеризуються високою 
ефективністю 1 широко використовуються у харчовій промисловості |2|, при захисті 
навколишнього середовища |31|, в оборонній промисловості |4|, але найчастіше 
використовуються у медицині |5|, як інструмент для постановки діагнозів. У цілому 
сімейство біосенсорів ділиться на дві частини. Перша пов'язана з рівнем рецептора 
до біологічного матеріалу, який використовується в його будові. Рецепторами 
можуть бути ензим, протеїн, порферін, антиген або антитіло. Друга частина 
біосенсорів обмежена до шару провідника, де біологічний ефект перетворюється на 
вимірювальний сигнал, який може бути електрохімічний,  імпедансний, 
амперометричний, оптичний та ін. 
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Постановка проблеми 

Математична модель імуносенсора повинна враховувати просторово-часові 
властивості пристрою, в якому використовується детектор. Відносно просторової 
організації досліджувана модель повинна грунтуватися на певній дискретній 
структурі, яка буде враховувати взаємодію пікселів імуносенсора. З точки зору 
часових змін, модель повинна описувати процеси, відомі як популяційна динаміка. 
Саме тому проблему становить розробка математичної моделі імуносенсора, яка б 
враховувала цілий ряд біологічних припущень щодо основних компонент пристрою 
- колоній антигенів 1 антитіл, локалізованих у пікселях, дифузії колонії антигенів 
між пікселями та ін. 

Аналіз останніх досліджень і публікацій 

Останнім часом велика увага дослідників приділяється питанням розробки та 
використання сенсорів і біосенсорів (1-71. У роботі |5| наведено грунтовний огляд 
теоретичних основ проектування біосенсорів. Прикладні аспекти використання 
імуносенсорів обговорюються в |бЇ. 

Важливе значення у функціонуванні біосенсорів має фізичне явище 
флуорисценції, про що йде мова в |3, 4, 7|. У 10) сформульовано основні задачі, 
пов'язані з дослідженням стійкості в біосенсорах. У роботах |Ї, 8, 9) йдеться про 
проектування сенсорів, в основу роботи яких покладено перебіг хімічних реакцій. У 
роботі |9| для такого роду сенсорів було запропоновано математичне моделювання в 
класі решітчастих диференціальних рівнянь. У даній роботі такий підхід буде 
використано для імуносенсорів. 

У роботі (11) викладено основні результати щодо використань рівнянь 
популяційної динаміки. У роботі |8| розроблена і досліджується спрощена модель 
імунної системи за допомогою диференціальних рівнянь із запізненням, що буде 
використано в даній роботі. 

Мета дослідження 

Запропонувати модель імуносенсора, яка грунтується на системі решітчатих 
диференціальних рівнянь із запізненням. 

1. Структура імуносенсорів та їх характеристики 

Серед великого сімейства біосенсорів імуносенсори є типовими сенсорами, що 
містять шар рецептора, який чутливий і селективний, включаючи імобілізований 
біологічний елемент, наприклад, антитіло, антиген або хаптен, які є імунологічними 
рецепторами для молекул, які досліджуються. В імунсорі (імуносенсорі) 
відбувається реакція, яка грунтується на взаємодії між антитілом і антигеном або 
маленькими молекулами (хаптенами). Антитіла часто називаються 
імуноглобулінами, тому що вони є протеїнами, які пов'язані з імунною системою. 

Імуноглобуліни використовуються імунною системою для ідентифікації та 
нейтралізації чужорідних об'єктів. Вони використовують властивості зв'язування 
антигенів. Антигени і антитіла можуть використовуватися в шарі рецептора в 
біосенсорах. Зменшення властивостей, які пов'язані з антитілами під час процесу 
імубілізації антигену, використовуються в конструкції шару рецептора, де антитіла 
відіграють функцію аналітів (молекул предметного детектування) |6. 

Молекули, які пов'язані з детекцією, забезпечують зв'язування антитіл з 
антигенами, утворюючи складні конструкції. При цьому між антигенами 1 
антитілами | утворюються дуже сильні зв'язки 3 константою зв'язування 


Ка-1072-1077 (71. 
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2. Решітчасті диференціальні рівняння 

Решітчасті диференціальні рівняння ефективно використовуються в багатьох 
прикладних науках, таких як хімічні реакції, обробка зображень, матеріалознавство 1 
біологія (121). 

У моделях решітчастих диференціальних рівнянь просторова структура має 
дискретний характер. Решітчаста динаміка широко використана в задачах (12, 131, 
оскільки середовища, в яких популяційні види живуть, можуть бути дискретними, а 
не неперервними. 

3. Решітчаста модель взаємодії антиген-антитіло для двовимірного масиву біопікселів 

Нехай У,, (1) - концентрація антигенів, БЕ : 0) - концентрація антитіл у 
біопікселі (8, )), і, /-1,М. 

Модель грунтується на таких біологічних припущеннях для довільного 
біопікселя (?, )). 

1. Маємо деяку константу народжуваності, // » 0 для популяції антигенів. 

2. Антигени нейтралізуються антитілами з деякою ймовірнісною швидкістю у»0. 

3. Популяція антигенів прагне до деякої межі насичення зі швидкістю 6,20. 

4. Ми маємо деяку дифузію антигенів з чотирьох сусідніх пікселів (1-, )), 
(141,)), 0, 7-1), (і, 7/1), (рис. 1) зі швидкістю дифузії ФЛ", де р»0 1 Л»б є 
відстань між пікселями. 

5. Ми маємо деяку сталу смертності антитіл /,»0. 


6. У результаті імунної відповіді ми збільшуємо щільність антитіл з 
імовірнісною швидкістю 7У. 


Рис. 2.1. Лінійна решітка, яка пов'язує чотири сусідні пікселі в моделі 
(п. 0- стала дисбалансу) 
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7. Популяція антитіл прагне до деякого рівня насичення зі швидкістю 6,20. 


8. Імунна відповідь з'являється з деякою сталою затримкою в часі 720. 
На основі цього ми розглядаємо дуже просту конструкцію моделі антиген- 
антитіло із запізненням для двовимірного масиву біопікселів, яка грунтується на 


добре відомій моделі Марчука (3, 114-15| 1 використовує просторовий оператор 5, 
запропонований у |З: 


аУ. (г) л 
по асо (от) б ту, (ЗУ, 
а і і і а 
(2) 
4Б, (г) 
Р ЛЛ ВО ЛМОДМОЛЯМО 


Модель (2.1) задана початковими функціями (2.2): 
У Фе Й. (гу)20, Е (дз в (1)20, тє|-тг,О), 22) 
У (0), Е,(0)»0. 
Для квадратного масиву Мх У ми використовуємо таку дискретну дифузію 
для просторового оператора |З). 
ра зу, У, 


і,)-1 


-дпу, | 5-1 
р", У Уа ка о Злу, | із /є2, М-Т 
рагу а Ум -дпУ,у| і /є2,М-1 


рам Ура Ура о ЗпУ,к | іє МУ і- М 
5(у, Ле разу Ума о дпУук| іс Му де М (23) 
ра" у Ума ЗУуда Ура о ЗпУу Ї із М, /є2, М-1 
рАЧУ, Уа пу | іє М, / зі 

рАЧУ, НУ КУ,» -ЗпУ, | іє2,М-1, )-1 

-4пУ, | і є2,М-Ї 


Кожна колонія піддається впливу антигенів, вироблених у чотирьох сусідніх 


РАЗУ, У, 


іч, і 


жа У; 


і, 


колоніях -- дві колонії по кожному напрямку, розділені рівними відстанями Д. 
Ми використовуємо граничну умову У, , - 0 для ребер масиву 1, / - 0,М КІ. 
У подальшому використаємо таке позначення для сталої 
2 5/5: 2-іт66М теМірУ зеМоте-Ї 
3 ізі,)є2,М-1 іє2,М-1,)-«М із«М, |є2,М-1 


КО, - (2.4) 
іє2,М-1, ) «1 
4 і,/є2,М-1 
Формула (2.4) буде використовуватися в перетвореннях із просторовим 
оператором (2.3). 


За допомогою чисельного моделювання можна побачити, що якісна поведінка 
системи визначається головним чином часом імунної відповіді г (або часом 


запізнення), швидкістю дифузії ЮА" істалою п. 
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Висновки та перспективи подальших досліджень 
У роботі запропоновано модель імуносенсора, яка грунтується на системі 


решітчатих диференціальних рівнянь із запізненням. Побудова моделі грунтувалася 
на ряді біологічних припущень щодо взаємодії колоній антигенів та антитіл, а також 
дифузії антигенів. Для опису дискретних у просторі колоній, локалізованих у 
відповідних пікселях, використано апарат решітчатих диференціальних рівнянь. 


У подальших дослідженнях необхідно провести дослідження стійкості в моделі 


імуносенсора на основі решітчастих диференціальних рівнянь із запізненнням. 


15. 


46 


Кеїегепсеб 
МовіпякКа І., Бабізіак К., РаргосКі К., Комаїзка М., РоріеіагеКі Р., 52убоміся М., 51іазіаК А. ес аї. 
Гіатопа аз а (гап5дисег пзагегіа! Їог (бе ргодисіїоп ої Біовепз5ог5 // Рггетузі СБетіс7пу, уоі. 92, 
по. 6, рр. 919-923, 2013. 
Адігеу С. Ра5і, ргезепі апа Йиште ої зеп5ог8 їп Їоод ргодисйоп // Бооавз, мої, 3, по. 3, рр. 491-510, Аип5. 
2014. дої: 10 . 3390 / їоод53030491. |ОпПпе). Ауайабіе: ріря ./доі.оге/10.3390/о0453030491. 
Кіо8-У/їКкомзека А. Епгуте-Ба5зед Пиогезсепі Біо5еп5ог5 апа Шеїг епуігоптепіаї, сіїпіса! апа 
іадизітіа! аррісайопя // Ройзв Уоигпа! ої Епуїгоптпепіа! 5їидіез8, уоі. 24, рр. 19-25, 2015. дої: 
10.15244/ріое5/28352. |Опіпе). Ауайабіе: пігря://дої.оге/10.15244/рщ0е5/28352. 
Виптуогії М., Вомап 5., У/едег С. Кіцогезсепі 5еп5ог8 Їог Ше дегесйоп ої спетіса! ууагіаге аєепія // 
Среті5пту - А Еигореап  Уошпаї, уоі. 13, по. 28, рр. 7828-7836, Зер. 2007. ої: 
10.1002/срет.200700720. |Опіпе|. Ауайабіе: Бієр8://401.ог2/10.1002/спет.200700720. 
Мейгоїга Р. Віо5еп5ог5 апа Шеїг арріїсайоп5 - а геуїему // Їошгпа! ої Ога! Віоіобу апа Стапіоїасіа! 
Кезеагсі, уоі. 6, по. 2, рр. 153-159, Мау 2016. дої: 10.1016/.і0Бсг.2015. 12.002, |Опіпе)|. АуаПабіге: 
рирз://4оі.ог9/10.1016/) )0Бсг.2015.12.002. 
Моїпа С., Убата С. Еипдатепіаз апа арріїсайопя ої іпатиповеп5огя // Адуапсе8 іп іпатипоаззау 
сесплоіогу, рр. 65-80, 2012. 
Кіо8-У/ ПКоумзКа А. Тре ррепотепоп ої Пиогезсепсе їп іпітипозепзогя // Асіа Віосрітіса Роїопіса, 
уої. 63, по. 2, рр. 215-221, 2016. ої: 10.18388/абр.2015 1231. |Опіпе). Амуашабіеє: 
вирз://4оі.оге/10.18388/абр.2015 1231. 
МаггепіиК У. Такіпє їпіо ассоипі 4еіау іп їБбе ргобіет ої іпипипе ргогесйїоп ої огбапізт // Мопіпеаг 
Апаїузіз: Кеа! Могід Арріїсаноп», уоі. 2, по. 4, рр. 483-496, 2001, сіїед Ву 2. Чої: 10.1016/51468- 
1218(01)00005-0. |Опіпе).  Амайабіе:  Пірз//лумуму.5сориз.сопійпуматд/  тесога.иті?еід-2-82.0- 
004133175262дої-10.1016902151468-1218902801902900005- 
Обграгіпег. 408: тад5-994342251352151е77407ь48ьЬ18арб1а9. 
Ргіпде А., Затауса Р., КаліпКоу І., Дапіпо Т., Твітгіпе І.5., На5ку ). А 5епзіпеє аггау ої гайісаПу 
сопріей репейїс "Біоріхеїя" // Макиге, уоі. 481, по. 7379, рр. 39-44, Рес. 2011. 4ої: 10 .1038/ 
пацште10722. |Опіте|. Ауаїйабіе: Пире : // ої . оге/ 10 .1038/пацшге 10722. 
Сірвоп Т.О. Віовепз8ог8: ТБе з6а61їїв ргобіет // Апаїи5і8, уоі. 27, по. 7, рр. 630-638,1999. 


. Киапє У. Оеіау ФіНегепца! едиайопя уліб арріїсабопя їп рориіайоп дупатіся. Меху ХогКк:Асадетіс 


Ргез8, 1993. 

Мій Н. 5ргеадіпє б5реед45 їп а Іаісе ФіНегепіа! едпайоп ул дї5ітібиіеа даеіау // ТигКкі5 Уопгпа! ої 
Мафетабіс5, уоі. 39, по. 2, рр. 235-250, 2015. 

Ноїйтап А., НирКеє Н., УМап УЇесК Е. Епйїге 50ийоп5 ог Бізгабіе Іайісе ФіНегепцаї едиайопя мі 
оБзіасіез, 2017. 

Магтспик С., Рейпоу В., КотапупКра А., Восрагоу С. Мафетайса поаєі ої апйуїга! іттипе 
гезропее. 1. Фаїа апаіу5і8, гепегайед рісішге соп5ігисбоп апа рагатеїег3 еуаїшайоп їог перайія Б // 
Іоцптпаї ої ТБеогейса! Віоіобу, мої. 151, по. 1, рр. 1-40, 1991, сіед Ву 38. ої: 10.1016/50022- 
5193(05)80142-0. |Опіпе). Ауайабіе: ШПіср8://  уумуму.5сориз.сопа/їпууагд/  тесогад.агі?е14-2-582.0- 
00258197794сдоі-10.1016902850022-5193902805922980142 бграгіпет.Ш- 4082 тад5-ї950637085913 
дс19ї8е 52с5ьЬ3828600. 

Макопесіпу А., МаггепіиК У. "(Ллсегіаїпіїе5 їп тедїса! ргосе55е5 сопігої," І ескигеМоїе8 їп Есопотіс5 
апа Мафетайса! 5узіете, уоі. 581, рр. 185-192, 2006, сікед Ву 2.4ої: 10.1007/3- 540- 35262- 7 11. 
|Опіпе). АуаПабіе: Бієр8г//ум/м 5сориз.сопа/пуата / тесога . игі? еід «2 - 82.0 - 53749093113 4г дої 
«10. 1007 90 213 - 540 - 35262 -7 116грагіпег-«408атаа5-03ье7еї10З3сььсіедАсасьь47 14аа03і. 


О В.П. Марценюк, А.С. Сверстюк 


155 1561-5359. Штучний інтелект, 2018, Хо 1 


КЕ5ОМЕ 


У.Р. Магі5епуцик, Д.8. Зуег5НиК 

Моаєе! ої Ше іпатипозбепяог оп Ше Базіз ої Іайіісе дійегепбіа! едпабіопя ул деїау 

І Фе ууогКк Фе поаєе! ої іпатиповбеп5ог 15 ргоробей, урісі 15 Ба5ед оп Ше 5у5(ет ої 
Іаісе дФіНегепца! едиайоп5 їі 4еіау. Тре соп5ігисйоп ої Ше тоайеі 15 Ба5зед оп а 
питбег ої Біоіобіса! аз5игарйоп5 абоці Ше іпіегасйоп ої соіопіе5 ої апіййдеп5 апа 
апибоаіе5, а5 угеї а5 Фе дФіНизіоп ої апієепз. 

Матеїу, Феу аге Ше ГоПом/пе: 

ууе Ппауе 5оте соп5іапі бігібгаїе Гог апйєеп роршіайоп; апіяепз аге пешігай ява Бу 
апободйіе5 умі 5оте ргобабійу таїе; 

апйєепя аге пецітай7ед Бу апибодйіе5 ул 5оте ргобабійоу гаїе; 

ууе рауме 5оте ФіНизіоп ої апабодіе5 гот їоиг пеієбБогіпе ріхеїя ууліб ФійНизіоп гаїе; 

ууе рауе 5оте сопзіапі дїгібгаїе ої апибоаіе8; 

а5 а гезиіїї ої шагипе гезроп5е, ууе Паме іпсгеа5е ої Феп5ігу ої апйбодфіе5 ул 
ргобабішу гаке; апабоду рориіайоп (епаз (о 50те саггуїпеє сарасісу мі 50те гаїе; 

йтпитпе гезроп5е арреаг5 ул 50те сопз5(апі йте 4еіау. 

Тре тобі ітрогіапі іБіпє 15 (о іаКе іпіо ассошпі 5расіаПу 4і5сгеїе спагасіег ої Ше 
тоаде!. Оп Фе офег рБапа, у/е цп5е Ше ргедаїог-ргеу птоаеі Їог Ше Фе5сгірйоп ої ітатипе 
гезроп5е їп еасі ріхе!. ТБе йте дсіау ої ітатипе ге5ропее 15 де5сгібед Бу Фе аррагаїшя ої 
деіау діНегепца! едиайоп5. Ког Ше Фезсгірйоп ої 4і5сгеїе 5расе5 іп Фе з5расе ої Ше 
соїопіе5, Іосай7ед іп (Пе соггезропдїпея ріхеіз, Ше аррагаїш5 ої Іайісе дійегепиаї 
едиайоп5 15 ц5ед. Гагйсе діНегепца! едиайопзя агі5е іп птапу арріїед 5ибіесіє, зисП а5 
сретіса! геаспоп, ітаєе ргосез5іпе, плаїегіа! 8сіепсе, апа біоЇобу. Пп Ше птодеіз ої Іасе 
ФНегеппа! едиайоп5я, Ше 5раца! 5їгисіиге Па5 а дїзсгеге спагасіег, апа Іаїйсе Фупатіс5 
рауе гесепу Бееп ехіепзїуеЇу п5еа іо плоді Біоіовіса! ргобіетз 5іпсе Ше епуїгоптепі іп 
уурісп Фе в5ресіе5 рориіайоп Пуе5 тау Бе Фізсгеїе Би! пої сопійпиоц8. 5исЮр арргоасі 15 
арргорпгіае Гог оиг ргобіет. 
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